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Streszczenie
Wstęp: U chorych na cukrzycę stwierdza się zaburzenia regulacji autonomicznej. Hipotonia
ortostatyczna jest jednym z objawów dysfunkcji układu autonomicznego. Analiza zmienności
rytmu serca (HRV) jest uznaną metodą wykorzystywaną w diagnostyce neuropatii sercowo-
naczyniowej. Celem niniejszej pracy była ocena zachowania się ciśnienia tętniczego i parame-
trów widmowej analizy HRV podczas 5-minutowej pionizacji u chorych na cukrzycę typu 1.
Metody: Przebadano 48 chorych na cukrzycę typu 1 bez nadciśnienia tętniczego w wieku 18–
–28 lat, chorujących na cukrzycę typu 1 od 9 do 23 lat. Grupę porównawczą stanowiły
32 zdrowe osoby odpowiednio dobrane do badanej grupy. U wszystkich osób wykonano
24-godzinne monitorowanie EKG metodą Holtera (SUPRIMA 12, DMS, USA) i ciśnienia
tętniczego (Spacelab 90207, Datek-Ohmeda, USA). W czasie rejestracji wykonano test 5-minu-
towej pionizacji poprzedzonej 15-minutowym odpoczynkiem w pozycji leżącej. Podczas testu
inicjowano ręcznie pomiary ciśnienia tętniczego w odstępach minutowych. Ponadto analizowano
parametry widma HRV: całkowitą moc widma (TP), widmo bardzo niskich częstotliwości
(VLF), niskich częstotliwości (LF) i wysokich częstotliwości (LF) w okresach 5-minutowych
w pozycji leżącej i stojącej.
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Wyniki: Zgodnie z przyjętymi kryteriami rozpoznawania hipotonii ortostatycznej zarejestro-
wano spadek wartości ciśnienia skurczowego u 19% chorych na cukrzycę typu 1 i u 3% osób
z grupy porównawczej (p = 0,001). Zmniejszenie ciśnienia rozkurczowego zanotowano u 23%
chorych na cukrzycę typu 1 i u 0% osób z grupy porównawczej (p = 0,001). W warunkach
spoczynkowych (pozycja leżąca) u chorych na cukrzycę i pacjentów z hipotonią ortostatyczną,
w porównaniu z grupą kontrolną i z chorymi na cukrzycę bez hipotonii, stwierdzono znacząco
niższe wartości TP i VLF (p = 0,001). Po pionizacji obserwowano mniejsze wartości TP,
VLF, LF i HF w grupie chorych na cukrzycę z hipotonią w porównaniu z grupą kontrolną.
Ponadto po przyjęciu pozycji stojącej rejestrowano obniżanie się składowej LF mierzonej
w jednostkach znormalizowanych w grupie chorych na cukrzycę (z hipotonią lub bez niej),
w przeciwieństwie do zdrowych osób, u których w odpowiedzi na pionizację następował wzrost LF.
Wnioski: Hipotonia ortostatyczna jest częstą patologią występującą u młodych pacjentów
z wieloletnią cukrzycą typu 1. Chorzy na cukrzycę z hipotonią mają bardziej zaawansowaną
dysfunkcję autonomiczną niż pacjenci z cukrzycą bez hipotonii, co przejawia się mniejszymi
wartościami wszystkich składowych widma HRV podczas pionizacji. W grupie chorych na
cukrzycę występuje patologiczny spadek LF podczas pionizacji. (Folia Cardiologica Excerpta
2006; 1: 305–311)
Słowa kluczowe: hipotonia ortostatyczna, zmienność rytmu serca, cukrzyca,
24-godzinne monitorowanie ciśnienia tętniczego
Wstęp
Cukrzyca, niezależnie od jej typu, powoduje
zaburzenia autonomicznego układu nerwowego
określane mianem autonomicznej neuropatii cukrzy-
cowej (DAN, diabetic autonomic neuropathy) [1].
Początkowo mają one charakter bezobjawowy,
a z czasem pojawiają się symptomy ze strony ukła-
dów: sercowo-naczyniowego i moczowo-płciowego,
przewodu pokarmowego i narządu wzroku [1]. Utra-
ta funkcji autonomicznego układu nerwowego wy-
stępuje już po kilku miesiącach od powstania cu-
krzycy i postępuje aż do całkowitego zaniku jego
czynności [1, 2]. Zaburzenia nerwowej regulacji
układu krążenia (CAN, cardiovascular autonomic
neuropathy) prowadzą m.in. do nieprawidłowości
rytmu serca, pogorszenia tolerancji wysiłku i hipo-
tonii ortostatycznej [1, 2].
Utrzymywanie pionowej postawy ciała jest
możliwe dzięki stałej adaptacji układu sercowo-na-
czyniowego, która zależy przede wszystkim od
wpływu układu autonomicznego [3]. Badanie zmien-
ności rytmu serca (HRV, heart rate variability)
— zarówno poprzez analizę czasową, jak i często-
tliwościową — jest uznaną metodą wykorzystywaną
w diagnostyce CAN [1, 4, 5]. Obniżone parametry
zmienności rytmu są wczesnym objawem CAN
i występują znacznie wcześniej niż objawy klinicz-
ne [1, 6]. W diagnostyce CAN najczęściej wykorzy-
stuje się analizę spektralną HRV, w której stosuje
się krótkie, kilkuminutowe rejestracje EKG wyko-
nywane podczas prób prowokacyjnych, takich jak
test pionizacji, głębokich oddechów czy próba Val-
salvy [7, 8]. Test pionizacji wykorzystuje się jako
stymulację układu współczulnego. Po zmianie po-
zycji z leżącej na stojącą u zdrowego człowieka
zmniejszony powrót żylny powoduje spadek central-
nego ciśnienia żylnego i ciśnienia tętniczego, co jest
sygnałem dla receptorów objętościowych krążenia
płucnego oraz baroreceptorów aorty. Impulsy dośrod-
kowe są odbierane przez ośrodek naczynioruchowy
w pniu mózgu. Sygnały odśrodkowe zmniejszają
napięcie układu przywspółczulnego i zwiększają
napięcie układu współczulnego, przyspieszając
czynność serca, zwiększając kurczliwość mięśnia
sercowego oraz powrót żylny i opór obwodowy
wskutek skurczu tętnic. Efektem działania tych
mechanizmów jest wyrównanie zaburzeń hemody-
namicznych spowodowanych pionizacją [3]. U cho-
rych na cukrzycę powikłaną neuropatią dochodzi do
zaburzenia opisanych wyżej mechanizmów wyrów-
nawczych; w efekcie następuje zmniejszenie ciśnie-
nia tętniczego w odpowiedzi na pionizację. Spadek
ten nierzadko jest objawowy, prowadzi do zasłab-
nięć, a nawet pełnych utrat przytomności, co istot-
nie pogarsza jakość życia pacjentów.
Ponieważ hipotonię ortostatyczną można łatwo
diagnozować, opierając się na prostych pomiarach
wartości ciśnienia i czynności serca, badanie stwier-
dzające jej obecność jest jednym z najprostszych
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testów stosowanych w ocenie występowania neu-
ropatii autonomicznej.
Celem niniejszego badania była ocena zachowa-
nia się parametrów zmienności rytmu serca (analiza
spektralna) i ciśnienia tętniczego w odpowiedzi na
5-minutową pionizację u chorych na cukrzycę typu 1.
Metody
Do badania włączono 48 chorych na cukrzycę
typu 1 (26 mężczyzn i 22 kobiety) w wieku 18–28 lat
(śr. 23 ± 3,5 roku), chorujących na cukrzycę od 9 do
23 lat (śr. 16,3 ± 3,8 roku), bez nadciśnienia tętni-
czego. Rozpoznanie cukrzycy typu 1 ustalono na
podstawie wywiadu, badania przedmiotowego oraz
badania laboratoryjnego zgodnie z obowiązującymi
kryteriami.
Wszyscy badani stosowali intensywną insulino-
terapię. Grupę porównawczą stanowiły 32 zdrowe
osoby dobrane pod względem płci i wieku do bada-
nej grupy.
U wszystkich osób wykonano 24-godzinne
monitorowanie ciśnienia tętniczego rejestratorem
SPACELAB 90207 (Datex-Ohmeda, USA) mającym
rekomendację Brytyjskiego Towarzystwa Nadciś-
nienia Tętniczego (http://www.bhsoc.org/bp_moni-
tors/ambulatory.htm) oraz jednocześnie 24-godzinne
monitorowanie EKG metodą Holtera (rejestrator
DMS 300-6, system SUPRIMA 12, DMS, USA).
W czasie rejestracji wykonywano test 5-minutowej
pionizacji, podczas której inicjowano manualnie
pomiary ciśnienia co minutę. Jako nieprawidłową
reakcję na pionizację (hipotonia ortostatyczna) trak-
towano zmniejszenie wartości ciśnienia skurczowe-
go o co najmniej 20 mm Hg i/lub ciśnienia rozkur-
czowego o nie mniej niż 10 mm Hg w stosunku do
ciśnienia mierzonego bezpośrednio przed rozpoczę-
ciem pionizacji po co najmniej 15 min przebywania
w pozycji leżącej.
Za objawową hipotonię ortostatyczną uznawano
zmniejszenie ciśnienia spełniające powyższe kryte-
ria, któremu towarzyszyły objawy kliniczne, takie
jak: zawroty głowy, mroczki przed oczami czy zasłab-
nięcie. W czasie 5 min poprzedzających pionizację
oraz w 5-minutowym teście oceniano również para-
metry analizy częstotliwościowej zmienności rytmu.
Wyodrębniono następujące pasma, w których
wyznaczano moc widma [7]:
— całkowita moc widma (TP, total power)
— 0–0,4 Hz;
— moc widma bardzo niskich częstotliwości (VLF,
very low frequency) — 0,0033–0,04 Hz;
— moc widma niskich częstotliwości (LF, low fre-
quency) — 0,04–0,15 Hz;
— moc widma wysokich częstotliwości (HF, high
frequency) — 0,15–0,4 Hz;
— stosunek LF/HF.
Parametry te wyznaczono i porównywano
w jednostkach bezwzględnych [ms2] oraz w jednost-
kach znormalizowanych (NU, normalized units).
Jednostki znormalizowane obliczano według wzorów:
— w przypadku niskich częstotliwości:
LF [NU] = [LF/(TP – VLF)] × 100;
— w przypadku wysokich częstotliwości:
HF [NU] = [HF//(TP – VLF)] × 100.
Analiza statystyczna
Wyniki wyrażono jako wartości średnie ± od-
chylenie standardowe (SD, standard deviation). Ze
względu na niespełnienie kryteriów normalności
rozkładu analizowanych danych (test Shapiro-Wilka)
w analizie statystycznej zastosowano test U Man-
na-Whitneya dla zmiennych niezależnych i test
Wilcoxona dla zmiennych zależnych. Za istotne
uznano różnice spełniające warunek błędnego od-
rzucenia hipotezy zerowej z p mniejszym od 0,05.
Obliczenia statystyczne wykonano za pomocą opro-
gramowania StatsDirect v. 1.9.8.
Wyniki
Uzyskane wyniki przedstawiono w tabelach 1–3.
Obserwowano znamiennie częstsze występowanie
hipotonii u chorych na cukrzycę typu 1 niż u osób
zdrowych.
Wśród chorych na cukrzycę hipotonia wystę-
powała u ponad 20% badanych, objawy hipotonii
dotyczyły 10% pacjentów i wiązały się głównie ze
spadkiem wartości ciśnienia skurczowego.
W warunkach spoczynkowych (pozycja leżąca)
u chorych na cukrzycę z hipotonią ortostatyczną,
w porównaniu ze osobami zdrowymi i chorymi na
cukrzycę bez współistniejącej hipotonii, stwierdzono
istotne obniżenie TP oraz VLF. Nie stwierdzano
znamiennych różnic w wartościach LF i HF (zarów-
no w ms2, jak i w NU) między grupami (ryc. 1).
W trakcie pionizacji oprócz niższych wartości
TP i VLF obserwowano również znamiennie mniej-
sze wartości LF, HF i stosunku LF/HF w grupie
chorych na cukrzycę z hipotonią.
Ponadto w odpowiedzi na pionizację u chorych
na cukrzycę bez hipotonii stwierdzono niższe war-
tości LF (w NU) niż u osób zdrowych (ryc. 2).
W odpowiedzi na pionizację u chorych na cukrzy-
cę (z hipotonią i bez niej) rejestrowano obniżanie się
składowej LF widma (w NU) w przeciwieństwie do
grupy osób bez cukrzycy, w której zanotowano
wzrost widma składowej LF (ryc. 3).
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Tabela 1. Częstości występowania objawowej lub bezobjawowej hipotonii ortostatycznej w grupie
osób zdrowych i u chorych na cukrzycę
Grupa badana Grupa p
Hipotonia Hipotonia
bezobjawowa  objawowa
Spadek ciśnienia skurczowego  9 (19%) 5 4 1 (3%) 0,001
Spadek ciśnienia rozkurczowego 11 (23%) 9 2 0 (0%) 0,001
Tabela 2. Wartości parametrów analizy spektralnej zmienności rytmu serca, mierzone w pozycji leżącej
i stojącej w grupie osób zdrowych i u chorych na cukrzycę z hipotonią ortostatyczną i bez niej
Grupa badana Grupa porównawcza
Podgrupa bez hipotonii Podgrupa z hipotonią Podgrupa bez hipotonii
Pozycja leżąca
TP [ms2] 4356±3251 2979± 2313AB 4749±3467
VLF [ms2] 2746±2936 1319±784AB 3197±2958
LF [ms2] 1061±794 1180±1142 1093±912
HF [ms2] 489±314 471±423 503±434
LF/HF 2,96±1,9 3,01±2,7 2,36±1,8
Pozycja stojąca
TP [ms2] 3778±2555 2385±1842AB 4398±4009
VLF [ms2] 1972±1542 789±522AB 2918±2960
LF [ms2] 1131±863 852±625AB 1320±972
HF [ms2] 367±214 302±258AB 424±377
LF/HF 3,12±2,7 2,70±2,2AB 3,33±2,6
TP (total power) — całkowita moc widma; VLF (very low frequency) — moc widma bardzo niskich częstotliwości; LF (low frequency) — moc widma
niskich częstotliwości; HF (high frequency) — moc widma wysokich częstotliwości; A — p < 0,005 vs. podgrupa bez hipotonii; B — p < 0,001 vs.
grupa porównawcza
Tabela 3. Wartości parametrów analizy spektralnej zmienności rytmu serca w jednostkach znormali-
zowanych, mierzone w pozycji leżącej i stojącej w grupie osób zdrowych oraz u chorych na cukrzycę
z hipotonią ortostatyczną i bez niej
Grupa badana Grupa porównawcza
Podgrupa bez hipotonii Podgrupa z hipotonią Podgrupa bez hipotonii
Pozycja leżąca
LF [NU] 67,5±11,2 72,3±14,3 70,8±14,8
HF [NU] 31,6±9,7 27,4±8,1 33,5±11,2
LF/HF [NU] 2,17±1,6 2,50±1,5 2,17±1,9
Pozycja stojąca
LF [NU] 64,2±10,8B 53,2±11,9AB 89,2±13,0
HF [NU] 21,7±8,6 18,9±9,9AB 26,8±11,3
LF/HF [NU] 3,08±2,3 2,73±1,8AB 3,32±2,7
LF (low frequency) — moc widma niskich częstotliwości; HF (high frequency) — moc widma wysokich częstotliwości; A — p < 0,005 vs. podgrupa
bez hipotonii; B — p < 0,001 vs. grupa porównawcza
(grupa badana
vs. grupa
porównawcza)
porównawcza
Dyskusja
Znaczenie kliniczne hipotonii ortostatycznej
często jest niedoceniane ze względu na rzadko
wykonywaną ocenę zachowania się ciśnienia tętni-
czego w odpowiedzi na pionizację. Hipotonia jest
jednym z bardziej uciążliwych objawów niewydol-
ności układu autonomicznego, istotnie pogarszają-
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cym jakość życia. Ponadto w grupie osób powyżej
70. rż. jej obecność zwiększa 2-krotnie ryzyko
zgonu [10]. Nasilenie dolegliwości zgłaszanych
przez pacjentów nie zawsze koreluje ze stopniem
spadku wartości ciśnienia podczas pionizacji [11].
Objawy kliniczne zależą od zmian przepływu w krą-
żeniu mózgowym i w wielu przypadkach występują
wcześniej niż obniżenie ciśnienia [12].
U osób zdrowych zmiany objętości krążącej
krwi i wartości ciśnienia tętniczego w odpowiedzi
na przyjęcie pozycji stojącej wykrywają barorecep-
tory [13]. Informacje napływające z baroreceptorów
docierają do ośrodków w pniu mózgu odpowiedzial-
nych za układ sercowo-naczyniowy. Regulują one
aktywność odśrodkowych neuronów współczulnych
i przywspółczulnych, prowadząc do zmian napięcia
układu naczyniowego, kurczliwości mięśnia serco-
wego oraz częstości rytmu. Do hipotonii dochodzi
u osób, u których zaburzone są fizjologiczne mecha-
nizmy przeciwdziałające skutkom zmniejszenia ob-
ciążenia wstępnego pod wpływem pionizacji [3].
Upośledzona funkcja odśrodkowej części auto-
nomicznego układu nerwowego często prowadzi do
hipotonii. U chorych na cukrzycę występuje obwo-
dowe uszkodzenie układu autonomicznego, prowa-
dzące zarówno do zmniejszenia aktywności układu
przywspółczulnego, jak i współczulnego, z przesu-
nięciem względnej przewagi w kierunku układu
współczulnego [1]. Utrata funkcji autonomicznego
układu nerwowego występuje już po kilku miesią-
cach od rozwoju cukrzycy i postępuje aż do całko-
witego zaniku jego czynności [1, 2], a złe wyrówna-
nie metaboliczne cukrzycy odgrywa wiodącą rolę
w jej progresji [14, 15]. Częstość występowania neu-
ropatii cukrzycowej u chorych na cukrzycę typu 1
szacuje się na 30–66% [16, 17], a przypadków sub-
klinicznych — nawet do 87% [18]. Nadal nie
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Rycina 1. Parametry spektralne zmienności rytmu serca
mierzone w pozycji leżącej w grupie osób zdrowych
oraz u chorych na cukrzycę z hipotonią ortostatyczną
i bez niej. TP (total power) — całkowita moc widma;
VLF (very low frequency) — moc widma bardzo niskich
częstotliwości; LF (low frequency) — moc widma ni-
skich częstotliwości; HF (high frequency) — moc wid-
ma wysokich częstotliwości; p < 0,005 vs. podgrupa
bez hipotonii; p < 0,001 vs. grupa porównawcza
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Rycina 3. Zmiany widma niskich częstotliwości [NU]
w odpowiedzi na pionizację w grupie osób zdrowych
oraz u chorych na cukrzycę z hipotonią ortostatyczną
i bez niej; *p < 0,001 vs. grupa porównawcza,
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Rycina 2. Parametry spektralne zmienności rytmu serca
mierzone w pozycji stojącej w grupie osób zdrowych
oraz u chorych na cukrzycę z hipotonią ortostatyczną
i bez niej. TP (total power) — całkowita moc widma;
VLF (very low frequency) — moc widma bardzo niskich
częstotliwości; LF (low frequency) — moc widma ni-
skich częstotliwości; HF (high frequency) — moc wid-
ma wysokich częstotliwości; p < 0,005 vs. podgrupa
bez hipotonii; p < 0,001 vs. grupa porównawcza
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opracowano jednolitych kryteriów rozpoznawania
neuropatii, zwłaszcza w stadium przedklinicznym.
Historyczne znaczenie mają klasyczne testy Ewin-
ga oraz ich różne modyfikacje [19, 20]. Na podsta-
wie tych testów opracowuje się różne skale oceny
zaawansowania neuropatii, np. CASS (Composite
Autonomic Severity Score) [21]. W diagnostyce neu-
ropatii autonomicznej stosuje się metody oceny
całodobowej lub krótkotrwałej HRV, zwłaszcza
w trakcie wykonywania prób prowokacyjnych, ta-
kich jak: pionizacja, głębokie oddechy, test Valsa-
lvy [7]. Wielu autorów wykazało przewagę czułości
analizy HRV w wykrywaniu neuropatii cukrzycowej,
zwłaszcza w stadium przedklinicznym, nad testami
Ewinga [6]. Zazwyczaj oprócz oceny HRV w reje-
stracjach całodobowych lub krótkotrwałych (5–
–15 min) wykonywanych w warunkach stacjonarnych
wykorzystuje się określone testy prowokacyjne
pozwalające oceniać poszczególne składowe układu
autonomicznego.
Do takich prób zalicza się test pionizacji, pro-
wadzący do aktywacji układu współczulnego
i przede wszystkim oceniający sprawność tej części
układu autonomicznego, lub próbę Valsalvy czy głę-
bokich oddechów — oceniające przede wszystkim
składową przywspółczulną [22]. U zdrowych osób
pionizacja powoduje przyspieszenie rytmu serca
oraz zmniejszenie całkowitej mocy widma i mocy
widma wysokich częstotliwości. Jako wyraz stymu-
lacji adrenergicznej i zahamowania aktywności ner-
wu błędnego występuje wzrost widma niskich często-
tliwości [7, 23]. W badanej grupie chorych na cukrzy-
cę w warunkach spoczynkowych rejestrowano
jedynie obniżone wartości TP i składowej VLF
w podgrupie z hipotonią ortostatyczną. Dopiero
w teście pionizacji ujawniono istotnie mniejsze
wszystkie składowe widma (TP, VLF, LF, HF)
w podgrupie z hipotonią.
Ponieważ w odpowiedzi na pionizację fizjolo-
gicznie dochodzi do obniżenia TP [7, 23, 24], w celu
oceny bezwzględnych zmian LF i HF analizowano
ich wartości w jednostkach znormalizowanych.
Wykazano, że w grupach chorych na cukrzycę
(z hipotonią i bez niej) rejestrowano zmniejszenie
LF [NU], w odróżnieniu od grupy zdrowych osób,
u których pionizacji towarzyszył wzrost LF [NU].
Spadek LF [NU] był szczególnie nasilony w podgru-
pie z hipotonią, ale dotyczył również pacjentów bez
hipotonii.
A zatem nieprawidłowa odpowiedź składowej
LF na pionizację, świadcząca o uszkodzeniu układu
autonomicznego, wyprzedzała klinicznie jawną hi-
potonię ortostatyczną, która była objawem jeszcze
bardziej nasilonej dysfunkcji autonomicznej.
W niniejszej pracy podkreślono przydatność
analizy spektralnej HRV podczas testu pionizacji
w wykrywaniu wczesnych stadiów neuropatii cu-
krzycowej, zwłaszcza gdy spoczynkowe parametry
zmienności rytmu nie wskazują na patologię.
Wnioski
Występowanie hipotonii ortostatycznej jest
częstym zjawiskiem wśród młodych pacjentów
z wieloletnią cukrzycą typu 1. Spadek ciśnienia
skurczowego w odpowiedzi na pionizację jest silniej-
szym czynnikiem wyzwalającym objawy hipotonii
niż zmniejszenie ciśnienia rozkurczowego.
Chorzy na cukrzycę typu 1, u których dochodzi
do hipotonii, mają bardziej zaawansowaną dysfunk-
cję autonomiczną niż chorzy na cukrzycę bez hipo-
tonii, co przejawia się obniżeniem wszystkich skła-
dowych widma HRV w odpowiedzi na pionizację.
U chorych na cukrzycę z hipotonią stwierdza
się patologiczny spadek składowej LF w odpowie-
dzi na pionizację. Analogiczną, ale o mniejszym na-
sileniu, nieprawidłową reakcję LF w odpowiedzi na
pionizację obserwuje się również u chorych na cu-
krzycę, u których nie występowała hipotonia orto-
statyczna.
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